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Au fost analizate rezultatele imediate și la distanță ale radioterapiei și radiochimioterapiei pacientelor cu cancer de col 
uterin local – avansat, utilizînd metodele moderne de planificare și realizare a radioterapiei externe. 
A fost demonstrat avantajul radiochimioterapiei in favoarea radioterapiei ca monoterapie în ceea ce privește regresul 
clinic din focarul primar și regiunea de metastazare regională, indicatorii supraviețuirii generale, fără recidivare, dar și a 
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incidenței metastazelor. Rezultatele au fost comparate pe loturi cu calcularea și prezentarea indicatorilor pentru studiul 
clinic controlat.
Cuvinte-cheie: radiochimioterapie, cancer de col uterin local – avansat, cisplatină, supraviețuirea generală, supra-
viețuirea fără recidivare, metastaze. 
 
Summary: Immediate and long – term outcomes of radiotherapy and chemoradiation of patients with locally 
– advanced cervical cancer.
Were analyzed the immediate and long – term outcomes of radiotherapy and chemoradiation of patients with locally 
– advanced cervical cancer using modern methods of planning and realization of external beam radiotherapy.
The benefit of chemoradiation was shown to favor only radiotherapy as a monotherapy for clinical regression in the 
primary and regional metastatic regions, overall and recurrence – free survival, also for incidence of metastases. The re-
sults were compared between groups with the calculation and presentation of the indicators for the controlled clinical trial.
Key words: chemoradiation, locally – advanced cervical cancer, cisplatin, overall survival, recurrence – free 
survival, metastases. 
Резюме: Непосредственные и отдалённые результаты лучевой и химиолучевой терапии пациенток с 
местно – распространённым раком шейки матки.
Были проанализированы непосредственные и отдалённые результаты лучевой и химиолучевой терапии  па-
циенток с местно – распространённым раком шейки матки с использованием современных методов планирования 
и проведения дистанционной лучевой терапии.
Было показано преимущество химиолучевой терапии над лучевой терапии в качестве монотерапии, в отно-
шении клинической регрессии опухоли в первичном очаге и параметральных отделах таза, показателей общей и 
безрецидивной выживаемости, а также в частоте возникновения метастазов. Результаты сравнивались по груп-
пам, рассчитывались показатели для клинически контролируемого исследования. 
Ключевые слова: химиолучевая терапия, местно – распространённый рак шейки матки, цисплатин, общая 
выживаемость, безрецидивная выживаемость, метастазы.
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Introducere: 
Datorită instalării în Departamentul Radioterapie 
a IMSP Institutul Oncologic, în anul 2009, a accelera-
torului liniar CLINAC DHX, cu energiile fotonice 6 
și 15 MeV,  a fost posibilă implementarea în practica 
cotidiană a Departamentului Radioterapie planifică-
rii radioterapiei externe utilizând metoda tridimen-
sională conformațională, fapt ce a permis cumularea 
dozei maximale planificate în volumul țintă, datorită 
câmpurilor formate de collimatorul multilamelar cu 
expunerea maximală din zona de iradiere a țesuturilor 
sănătoase     [1, 2, 3]. 
Aprobarea Protocolului Clinic Național 142 pri-
vind Cancerul Cervical, pe lângă standardele de trata-
ment deja existente, a permis utilizarea mai frecventă 
a cisplatinei în calitate de radiosensibilizant pentru 
tratamentul cancerului de col uterin local – avansat, 
care se arată a fi unul dintre cei mai eficienți radiomo-
dificatori pentru această localizare [4, 5].
În urma rezultatelor publicate a numeroase studii 
randomizate, privind ameliorarea indicatorilor su-
praviețuirii generale și fără recidivare, utilizînd cis-
platina în calitate de radiosensibilizant, pe parcursul 
radioterapiei externe, în cancerul de col uterin local 
– avansat [6, 7, 8, 9, 10], metodologia modernă de ra-
diochimioterapie a început să fie implementată acitv 
în practica secției Oncologie Radiologică IV (Brahi-
terapie), anterior Radioginecologie, a IMSP Institutul 
Oncologic.
Scopul: 
Analiza rezultatelor imediate și la distanță ale ra-
dioterapiei si radiochimioterapiei pacientelor cu can-
cer de col uterin local – avansat T2bNxM0, T3aN-
xM0, T3bNxM0, prezentate prin regresul clinic al 
tumorii din focarul primar și spațiile parametrale, 
supraviețuirea generală și fără recidivare, incidență 
metastazelor.
Materiale si metode: 
Materialul cercetat a fost prezentat de 2 loturi de 
paciente incluse în studiu. Numărul de paciente pen-
tru eșantionul reprezentativ a fost calculat utilizînd 
formula pentru studiile clinice controlate.
 Lotul de cercetare (L1) a fost constituit din 74 
paciente, carora li s-a efectuat radioterapie externă 
după metoda conformațională tridimensională la ac-
celeratorul liniar, 15 MeV, doza fracției a constiut 2 
Gy pe punctele A și B, în concomitent cu monochimi-
oterapie bazată pe cisplatină, 40 mg/m2, saptamînal, 
pină la 5 administrări. Doza totală de la radioterapia 
externă a constituit 46 – 50 Gy. Ulterior a fost asoci-
ată radioterapia intracavitară la aparatul Gamma Med 
Plus cu sursa radioactivă 192Ir cu rata dozei înalte de 
radiație HDR, doza fracției 7 Gy în punctual A, 1 dată 
în 4 zile, doza totala 21 – 28 Gy în punctul A.
Lotul de control (L0) a fost constituit de 78 de 
paciente, cărora li s-a efectuat radioterapie externă 
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conformațională, 15 MeV, doza fracției a constituit 
2 Gy pe punctele A și B, pînă la doza totală absorbită 
20 – 30 Gy în dependență de stadiul maladiei și dina-
mica regresiei tumorale din focarul primar. La această 
etapă era asociată radioterapia intracavitară, la apara-
tul Gamma Med Plus cu sursa radioactivă 192Ir, doza 
fracției 7 Gy, pîna la doza totală 35 – 42 Gy în punctul 
A de la radioterapia intracavitară. Radioterapia exter-
nă a continuat din 2 cîmpuri opuse pe regiunea de 
metastazare regională (punctul B) pînă la doza totală 
40 – 46 Gy de la radioterapia externă.
Dinamica regresului tumorii din focarul primar și 
spațiile parametrale era evaluat în urma controlului 
ginecologic în valve și examenului bimanual, care se 
efectua săptămînal.
Pacientele erau monitorizate timp de 36 luni de 
la finisarea tratamentului, primele 12 luni – fiecare 3 
luni, următoarele 24 luni – fiecare 6 luni.
Suparviețuirea generală era calculată din prima zi 
de la inițierea tratamentului radiant pînă la data de-
cesului pacientei. Decesul din altă cauză era atribuit 
la supraviețuirea generală. Supraviețuirea fără recidi-
vare era calculată de la ultima ședință a radioterapi-
ei pînă la apariția recidivei pe colul uteirn, vagin sau 
pelvis. Evaluată în baza acuzelor, controlului gineco-
logic, bimanual, ultrasonografic, citologic, histologic.
Metastazele erau definite ca cele apărute în gan-
lionii limfatici a pelvisului și organele în afara pelvi-
sului, evaluate în baza acuzelor, controlului ultraso-
nografic.
Rezultate: 
Analizînd datele privind doza totală absorbi-
tă de la radioterapia asociată în punctele A și B, 
am constatat o diferență nesemnificativ statistică 
între loturi, în L1 – doza totală medie a constituit 
în punctul A – 89.3 Gy, în punctul B – 57,2 Gy; 
în L0 – doza totală medie în punctul A a constituit 
84,7 G și în punctul B – 56,7 Gy (p>0.05).
Pe parcursul radioterapiei externe doar la 45 
(60,8%) paciente din L1, din cauza reacțiilor to-
xice, a fost posibilă administrarea a 5 infuzii pla-
nificate de cisplatină, numărul mediu constituind 
4,46±0,09 administrări (IÎ95% : 4,284-4,636).
La doza totala absorbita de 20 – 30 Gy de la 
radioterapia externă, s-a observat diminuarea sau 
jugularea sindromului algic, stoparea eliminări-
lor patologice din vagin, componentul inflama-
tor devenea mai puțin pronunțat, era constatată 
regresia parțială a tumorii din focarul primar și 
spațiile parametrale. Aceste schimbări erau ca-
racteristice pentru pacientele din ambele loturi, 
dar regresia mai evidentă era observată în lotul 
cu administrare de cisplatină, deja după a 3-a ad-
ministrare de radiomodificator.
La doza totală absorbită de 36 – 40 Gy de la 
radioterapia extrenă s-a constatat resorbția pro-
cesului oncologic din spațiile parametrale cu rest 
de tumoare în regiunea latero – posterioară a pel-
visului. La doza totală de 46 Gy, la majoritatea 
pacientelor s-a constatat regresul infiltatelor tu-
morale din parametriu. In 7 (9,4%) cazuri din L1, 
cu rest de tumoare în spațiile parametrale, carac-
teristic pentru pacientele cu tumoare voluminoa-
să în pelvis T3bNxM0, doza de la radioterapie 
externă a ajuns pîna la 50 Gy în punctul B.
La doza totală absorbită de pînă la 60 Gy în 
punctul B de la radioterapia asociată, a fost con-
semnată diferență statistic semnificativă in ceea 
ce privește regresul tumoral din spațiile para-
metrale, în lotul de cercetare fiind consemnată 
în 100% cazuri în comparație cu pacientele din 
lotul de control, unde s-a inregistrat 82,1±4,3% 
(n=14) cazuri de regres tumoral clinic total, pa-
cientele fiind diagnosticate cu tumora masivă în 
pelvis T3bNxM0, fiind de 1.2 ori mai frecvent 
in lotul de cercetare (RR = 1.1, IÎ 95%: 1.0986 – 
1.3521, p=0.0002).
Regresul tumorii din focarul primar era dea-
semenea mai evident în L1, la doza totală de 21 
Gy în punctul A, de la radioterapia intracavitară, 
fiind înregistrat 75,7% (n=56) cazuri. La finisa-
rea radioterapiei asociate, în 90,5% (n=67) cazuri 
s-a constatat regresul clinic al tumorii din focarul 
primar din L1 în comparație cu 83,3% (n=65) din 
L0, fără diferență statistic semnificativă între lo-
turi (p=0.1883).
Rezultatele imediate ale radioterapiei asoci-
ate a cancerului de col uterin local – avansat se 
consemnează la 3 luni de la finisarea tratamentu-
lui, luînd în considerație aspectele radiobiologice 
de reparație maximală a prejudiciilor subletale a 
catenelor ADN. 
Analiza datelor privind rezultatele imediate 
ale tratamentului radiant, evaluate în urma exa-
menului ginecologic în valve și bimanual, exa-
menului citologic și USG organelor pelvisului si 
abdomenului, a arătat că în 100% (n=74) cazuri 
s-a constatat regres clinic tumoral din focarul pri-
mar și spațiile parametrale din lotul de cercetare 
în comparație cu 92,3±4.7% (n=72) cazuri din 
focarul primar și 88,4±4.2% (n=69) din spațiile 
parametrale din lotul de control.
Mediana supravegherii pacientelor cu cancer 
de col uterin local – avansat a fost de 36 luni. 
Supraviețuirea generală (SG) a fost mai înaltă 
in lotul de cercetare – 79,8±4,7% în comparație 
cu lotul de control – 71,8±5,1%, dar fără diferen-
ță semnificativ statistică (p=0.2547) (figura 1).
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Au fost analizata SG pe stadii, în dependență 
de tratamentul aplicat, la 12, 24 și 36 luni. 
Indicatorii SG a fost mai mici la pacientele cu 
stadiul prognostic nefavorabil, adică stadiul IIIB. 
În L1, pentru stadiul IIIB, SG la 12 luni a fost 
de – 100%, la 24 luni – 91,7±4,6% si la 36 luni 
–  66,7±8,0% în comparație cu L0 – 97,3±2,7%, 
81,1±6,4% și respectiv 56,8±8,1% (p>0.05). 
Pentru stadiul IIIA, în L1 – 100%, 100% și 
88,9±10,5% versus L0 – 91,7±8,0%, 83,3±10,8%, 
83,3±10,8% (p>0.05) și pentru stadiul IIB, în L1 
- 100%, 100% și 93,1 ± 4,7% și respectiv L0 – 
100%, 96,6±3,4%, 86,2±6,4% (p>0.05).
Supraviețuirea fără recidivare (SFR) a fost sem-
nificativ mai înaltă în lotul cu administrare de pre-
parat citostatic pe parcursul radioterapiei externe 
conformaționale, indicatorii SFR la 36 luni fiind 
de 75,7±5,0% în comparație cu lotul de control – 
56,4±3,3% (p=0,0138) (figura 2). 
Nivelul de apariție a recidivelor a fost în depen-
Fig. 1. Supraviețuirea generală a pacientelor din studiu, în dependență de lot, p=0,2547.
Fig. 2. Supraviețuirea fără recidivare a pacientelor din studiu, în dependență de lot, p=0,0138.
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dență de stadiul maladiei, incidența fiind mai înaltă la 
pacientele diagnosticate cu tumoră masivă în bazinul 
mic, cu răspîndire pînă la oasele pelvisului, adică în 
cazul T3bNxM0. Analizînd indicatorii SFR pe stadii, 
am consemnat că în L1 la 12 luni au fost de 94,4±3,8%, 
la 24 luni – 75,0±7,2% și la 36 luni – 63,9±8,0% 
versus L0 – 81,1±6,4%, 62,2±7,7% și 48,6±8,2%; 
pentru stadiul IIIA în L1 – 100%; 88,9±10,5% și 
77,8±13,9% în comparație cu L0 – 91,7±8,0%, 
66,7±13,6%, 58,3±14,2% și pentru stadiul IIB, în L1 
– 100% , 93,1±4,7% , 89,7±5,7% în comparație cu
L0 – 93,1±4,7% , 86,2±6,4%, 82,8±7,0%. 
Numărul maxim de recidive, în ambele loturi, au 
apărut în primele 24 luni de la finisarea radioterapiei, 
ceea ce nu contrazice datelor literaturii de speciali-
tate.
Nu a fost înregistrată diferență statistic semnifi-
cativă privind localizarea recidivelor (p>0.05), datele 
fiind prezentate în tabelul 1.
Diferență semnificativ statistică a fost consemnată 
în urma analizei datelor privind metastazarea 
procesului oncologic, în L1 – 17,6% (n=13) cazuri 
în comparație L0 – 32,1% (n=25) cazuri (р=0,0457), 
tendința localizării fiind aceiași în ambele loturi, 
prima poziție fiind ocupată de ganglionii limfatici 
paraaortali, urmați de ganlionii limfatici ai pelvisului, 
diferite regiuni ai coloanei vertebrale, plamîni și ficat. 
A fost înregistrat un caz de metastazare a maladiei 
oncologice în creier, confirmată prin investigația 
CT, în lotul pacientelor fără administrare de 
radiosensibilizant.
Concluzii: 
Rezultatele cercetării noastre, în ceea ce privește 
răspunsul tumorii de pe colul uterin și spațiile 
parametrale, indicatorii supraviețuirii generale și 
fără recidivare, incidenței metastazării procesului 
oncologic nu contrazic datelor literaturii, demonstrînd 
un avantaj evident în necesitatea administrării 
cisplatinei pe parcursul radioterapiei externe a 
pacientelor diagnosticate cu cancer de col uterin local 
– avansat, utilizînd metodele moderne de planificare
a radioterapiei externe, rezultatul imediat fiind mai 
evident în lotul cu radiomodificator, totodată mărind 
perioada supraviețuirii pacientelor, cu o incidență 
scăzută de apariție a metastazelor.
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Tabelul 1. 
Localizarea recidivelor în dependență de tratamentul aplicat
Lotul L1, n=74 Lotul L0, n=78 p
Abs. P±ES (%) Abs. P±ES (%)
Spațiile parametrale 12 16,2±4,3 20 25,6±4,9 >0,05
Vagin 4 5,4±2,6 8 10,3±3,4 >0,05
Col uterin 2 2,7±1,9 6 7,6±3,1 >0,05
